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摘要 
 过渡金属催化的炔烃氧化/胺化反应是近年来有机化学的研究热点之一。本论
文中，我们利用炔酰胺这一类相对活化的炔烃，来研究锌催化的炔酰胺氧化/C-H
键官能团化串联反应以及金催化的炔酰胺胺化/C-H键官能团化串联反应。 
 论文第一部分中，研究了锌催化炔酰胺在 2,6-二溴吡啶氮氧氧化条件下产生
烯基锌中间体，并引发进一步的 sp2 C-H键官能团化反应，高效地合成一系列异
喹啉-3-酮类化合物。在此过程中，发现一系列典型的 Lewis 酸催化剂如 Sc(OTf)3、
Y(OTf)3、In(OTf)3均可以催化该反应。此外，还通过机理实验及理论计算证明了
该反应主要经历 Lewis 酸催化的 Friedel-Crafts 类反应机理，而不是 α-羰基锌卡
宾反应机理。在此，我们首例报道了非贵金属催化的分子间吡啶氮氧对炔烃的氧
化反应。 
 论文第二部分中，研究了金催化炔酰胺在分子间叠氮化合物胺化反应条件下
产生 α-亚胺金卡宾，并引发螺环中间体的形成/3,2-烷基迁移/芳构化串联反应，
成功地合成一系列 3-胺基-β-咔啉类化合物。该反应是芳基叠氮这一类较原子经
济性、环境友好的分子间氮转移试剂的重要应用，并且为 β-咔啉类化合物的合成
提供新的策略。 
关键词：过渡金属催化；炔酰胺；氧化；胺化；C-H键官能团化 
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Abstract 
 In recent years, much attention has been paid to transition metal-catalyzed alkyne 
oxidation/amination reactions. In this thesis, we employed ynamide, a kind of 
activated alkyne, to research zinc-catalyzed tandem ynamide oxidation/C-H 
functionalization reaction and gold-catalyzed tandem ynamide amination/C-H 
functionalization reaction. 
 In the first part, we studied on a zinc-catalyzed ynamide oxidation reaction 
initiated sp2 C-H functionalization, leading to a series of isoquinolones efficiently. 
During our research, we found some typical Lewis acid catalysts, like Sc(OTf)3, 
Y(OTf)3 and In(OTf)3, could also catalyze this reaction well. Further mechanistic 
studies and theoretical calculations helped us to rule out α-oxo zinc carbene 
mechanism. Finally, we proposed a Lewis acid catalyzed Friedel-Crafts type pathway, 
which involved vinyl zinc intermediate. Thus, we reported the first example of 
non-noble metal-catalyzed intermolecular alkyne oxidation by N-oxide. 
 In the second part, we studied on a gold-catalyzed ynamide amination reaction 
initiated spirocyclic intermediate formation/3,2-migration/aromatization tandem 
sequence, for the concise synthesis of 3-amino-β-carbolines. This reaction is an 
important application of aryl azides, which is an atom-economic and 
environmentally-friendly intermolecular amination reagent. In addition, it provided a 
new strategy for the synthesis of β-carbolines. 
Key words: Transition-metal-catalysis; ynamide; oxidation; amination; C-H 
functionalization 
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第 1章 前言 
1.1 过渡金属催化的炔烃氧化和胺化反应 
过渡金属催化下炔烃的氧化和胺化反应，是近年的研究热点之一。当金属与
碳碳三键 π 配位后，炔烃碳碳三键电子云密度变低，容易接受亲核试剂的进攻，
生成烯基金属中间体。烯基金中间体再经历电子反馈，离去正电荷得到 α-羰基金
卡宾或 α-亚胺金卡宾 (图 1-1)[1]。通过这种炔烃氧化途径可以高效地产生类似于
α-羰基重氮或 α-亚胺重氮化合物被过渡金属分解所产生的金属卡宾[2]。这种途径
有效地避免了使用危险易爆且有毒的重氮化合物。 
但并不是在所有此类体系中均经历了卡宾机理。2014 年 Roithová等人利用
电喷雾电离质谱和红外多光子解离光谱研究了炔烃的分子间氧化反应，并证实该
反应体系中经历的是烯基金中间体而不是 α-羰基金卡宾中间体[3]。 
 
图 1-1 过渡金属催化的炔烃 X转移反应 
 
 
2007 年，Toste[4a]和张立明[4b]分别报道了炔基亚砜的金催化分子内氧化反应。
当氧转移基团与碳碳三键具有合适的距离时，亚砜基团在金催化剂作用下发生氧
对碳碳三键的亲核进攻形成烯基金中间体。随后，烯基金中间体发生 3,3-重排反
应得到产物。虽然反应中并未经历 α-羰基金卡宾机理，但是为人们开创了金催化
氧转移反应的先河 (图 1-2)。 
 
图 1-2 金催化的亚砜对炔烃分子内氧化反应 
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 亚砜作为分子间氧转移试剂也取得了较大进展[5-6]。Asensio 等人 2009年
报道了金催化分子间亚砜对炔烃的分子间氧化反应。与分子内反应相似的是，
该反应在第一步形成烯基金中间体之后，中间体同样会经历 3,3-重排/芳构化
形成产物 (图 1-3)[5]。 
 
图 1-3金催化的亚砜对炔烃分子间氧化反应 
 
 
 除以上通过亚砜 S-O键断裂进行炔烃的氧化反应外，人们人们又发展了
许多其他类型的氧转移试剂如硝酮[7]、硝基化合物[8]、氮氧化合物[10-11]、环
氧化合物[9]等。其中吡啶氮氧类化合物因其氧化性适中且稳定易制备，广泛
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被应用于氧化反应中。 
 2009年张立明等人报道了炔基哌啶在m-CPBA氧化下原位产生氮氧化物，
进而发生对金催化的碳碳三键的分子内氧化反应。首先，在金催化下，炔烃
发生的 5-exo-dig 环化产生烯基金中间体，并随后生成 α-羰基金卡宾。在 N
原子的帮助下，金卡宾中间体发生 1,6-氢迁移/Mannich环化得到产物哌啶酮 
(图 1-4) [10a]。随后，张立明等人又将该体系扩展到了其他杂环化合物的合成
中[10b]。 
 
图 1-4金催化的氮氧对炔烃分子内氧化反应 
 
 
 为解决分子内氧化反应的底物局限性问题，张立明课题组发展了吡啶氮氧类
化合物来用作炔烃的分子间氧转移试剂。2010 年该研究小组发现，高炔丙醇类
化合物中的羟基可以有效地捕获吡啶氮氧氧化碳碳三键产生的 α-羰基金卡宾中
间体，得到二氢呋喃酮类化合物。其中，MsOH作为添加剂可以很好地调节体系
的酸碱性，进一步提高产率 (图 1-5) [11a]。很快，他们又将该类体系成功应用到
环氧丙烷-3-酮衍生物[11b]以及手性氮杂环丁烷-3-酮[11c]的合成中。至此，通过吡
啶氮氧类化合物实现炔烃的分子间氧化反应的大门正式打开。 
 
图 1-5金催化的吡啶氮氧对炔烃分子间氧化反应 
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 李兴伟[12a,12c]、唐卫平[12b]等人发现，此类炔烃的分子内/分子间氧化反应在其
他过渡金属 Rh、Ir催化下也能地进行。2011 年李兴伟等人报道了 Ir 催化分子内
硝酮对碳碳三键的氧化串联反应。硝酮进攻被 Ir 活化的碳碳三键完成 6-exo-dig
环化得到烯基铱中间体，随后 N-O 键断裂得到 α-羰基铱卡宾。卡宾中间体被胺
基捕获，中间体异构化得到叶立德产物。作者还利用缺电子的烯烃/炔烃与叶立
德发生反应，一锅法获得最终[3+2]环加成产物 (图 1-6)[12a]。2014年李兴伟等人
还通过[{RhCp*Cl2}2]/AgSbF6 作为催化剂、喹啉氮氧作为氧化剂及反应试剂，将
炔烃的氧化与喹啉环的 C-H 键活化结合，高原子经济性地合成 8-取代喹啉类化
合物[12c]。 
 
图 1-6  铱催化的炔烃氧化串联反应 
 
 
2013 年唐卫平等人报道了铑催化二炔的吡啶氮氧氧化/铑卡宾复分解反应合
成二酮化合物，以及铑催化烯炔的吡啶氮氧氧化/铑卡宾环丙烷化反应合成并环
产物 (图 1-7) [12b]。 
 
图 1-7铑催化的炔烃氧化串联反应 
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从上述文献回顾可以看出，我们常常希望用分子内或者分子间的其他亲核试
剂捕获 α-羰基金卡宾，完成氧化串联反应。在此过程中如果卡宾没有被及时捕获，
就会发生其他的副反应：迁移反应和过度氧化反应 (图 1-8)[13]。2010 年张立明
课题组报道了烷基取代炔烃在金催化及吡啶氮氧氧化下发生氧化/1,2-碳氢插入
反应。通过对体系酸度及温度等条件的筛选，可以高区域选择性地合成 α,β-不饱
和酮[13a]。2011年 Davies 等人将该类 1,2-碳氢插入反应应用到炔胺体系中，得到
α,β-不饱和酰胺 [13b]。同年，李传莹等人使用 AuCl/AgSbF6作为催化剂、二苯基
亚砜作为氧化剂，成功地将各类炔烃通过过度氧化转化为二酮[13c]。 
 
图 1-8 α-羰基金卡宾的氧化及 1,2-碳氢插入反应 
厦
门
大
学
博
硕
士
论
文
摘
要
库
厦门大学硕士学位论文  第 1 章 前言 
6 
 
 
 
2014 年本课题组李龙同学发现了水相中金催化炔胺的分子间氧化反应，该工
作中提到通过水作为溶剂可以有效地抑制过度氧化产物的生成 (图 1-9)[14a]。该
类水相中产生的金卡宾中间体可以有效地被分子间亲核试剂苯胺、吲哚捕获得到
一系列有用的分子[14]。 
 
图 1-9 水相 α-羰基金卡宾 
 
对于炔烃类化合物的胺化反应也同时引起了人们的注意。2005年 Toste等人
报道了首例金催化分子内叠氮对炔烃的胺化反应。该过程经历了 α-亚胺金卡宾中
间体，并成功地生成吡咯 [15a]。之后人们又发展了一系列炔烃的胺化试剂如叠氮、
吡啶氮叶立德、氮杂环丙烯、异恶唑等，用于对炔烃的分子内/分子间反应研究
[15-17]。 
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1.2 炔酰胺化学介绍 
杂原子取代的炔烃类化合物在炔烃的研究中占有很大比重，特别是炔烃碳碳
三键一端直接与 N 原子相连形成的炔胺类化合物[18]。炔胺分子中氮原子的给电
子性质，一方面增加碳碳三键的电子云密度进而导致分子太过活泼、不稳定。另
一方面确定了炔胺被亲核试剂进攻的区域选择性 (图 1-10)。普通炔胺的这种不
稳定的性质直接导致其合成与应用具有很大的困难。 
 
图 1-10 普通炔胺的不稳定性 
 
 
为了增加这类化合物的稳定性以便使其获得更大的应用价值，人们将炔胺 N
上其中一个取代基换成强吸电子基团，以降低电子云密度。这里将要介绍的就是
N上被各种酰基取代的炔酰胺 (图 1-11) [19]。从炔酰胺的共振态来看，炔酰胺分
子内的碳碳三键同样被极化，使得两个炔碳的反应性质完全不同，更可以作为一
类重要的活泼中间体。 
炔酰胺相对于普通炔胺的主要区别为：1) 炔酰胺 N 原子上的吸电子基团提
高了整个分子的稳定性；2) 吸电子基团同时可以作为许多反应的导向基团与手
性辅基；3) 吸电子基团也可以作为分子内的反应位点。 
 
图 1-11 炔酰胺的性质 厦
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